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RESUMO 
Introdução: A literatura registra grande variação nos índices de resistência a 
fluconazol observadas em amostras de Candida tropicalis, com índices de 0 a 35%. 
Esta variação faz supor que o fenômeno in vitro conhecido como "trailing", que é 
caracterizado pela inibição parcial de inóculo na presença de drogas fungistáticas, 
esteja sendo interpretado como resistência. Devido a essa discrepância de resultados, 
Arthington-Skaggs e cols.,(1999), sugeriram a técnica de quantificação de ergosterol 
para determinar valores de CIMs em cepas que apresentam "trailing". Objetivos: 
1.Descrever o perfil de susceptibilidade de cepas de C. tropicalis isoladas de episódios 
de fungemia frente a fluconazol, 2.Avaliar a prevalência de cepas de C. tropicalis com o 
fenótipo "low-high MICs" observados em leitura após 24 e 48 horas de incubação e 
3.Utilizar a quantificação de ergosterol como ferramenta para descriminar cepas 
verdadeiramente resistentes a fluconazol entre aquelas com "trailing". Material e 
Métodos: Foram incluídas 224 cepas de C. tropicalis provenientes de episódios de 
candidemia que foram encaminhados ao Laboratório Especial de Micologia, durante o 
período de 2000 a 2005. Após triagem de C. albicans, utilizando-se meio cromogênico 
CHROMagar- Candida, os isolados de Candida não-albicans foram identificados por 
análise do perfil bioquímico pelo método comercial ID32C e análise de microcultivo. O 
perfil de susceptibilidade das amostras frente à fluconazol foi realizado pelo método de 
microdiluição em caldo, de acordo com a normatização do documento do CLSI M27-A2 
(2002). Os valores de CIMs foram obtidos nas leituras após 24 e 48 horas de 
incubação, utilizando critérios visuais e espectrofotométricos.  A metodologia padrão 
utilizada para quantificar ergosterol de células fúngicas foi realizada de acordo com a 
técnica desenvolvida por Arthington-Skaggs e cols., 1999. Resultados: O perfil de 
susceptibilidade das 224 cepas de C. tropicalis frente à fluconazol foi analisado pelo 
método de microdiluição em caldo, de acordo com o documento CLSI M27-A2 (2002). 
Com relação às leituras realizadas após 24 horas de incubação, os valores de CIM50 
foram de 0,5µg/mL para a leitura espectrofotométrica e 1,0 µg/mL para a leitura visual. 
Já os valores de CIM90 foram de 4,0µg/mL para a leitura espectrofotométrica e 8,0 
µg/mL para leitura visual. Com relação às leituras realizadas após 48 horas de 
incubação,  os valores de CIM50 e CIM90 foram de 2,0µg/mL nas duas leituras e os 
valores de CIM90 foram de 8,0µg/mL também nos dois critérios de leitura. Houve uma 
concordância entre os resultados das leituras visual e espectrofotométrica de 96,87% e 
98,21% após 24 e 48 horas de incubação, respectivamente. O fenômeno de trailing 
esteve presente em apenas 87 (38,83%) isolados após 24 horas de incubação, sendo 
que destas 9 (10,35%) foram classificados como trailing moderado/intenso. Já em 
relação às leituras realizadas após 48 horas de incubação, 118 (52,67%) isolados 
apresentaram crescimento de trailing e 32 (27,11%) foram classificados como trailing 
moderado/intenso. Todas as 20 (8,92%) cepas que apresentaram valores CIMs 
≥16µg/mL em qualquer leitura após 24 horas de incubação foram submetidas à 
quantificação de ergosterol de suas membranas, em ensaios com exposição a 
diferentes concentrações de fluconazol. Destes 20 isolados, 17 (85%) foram 
considerados sensíveis (CIMs ≤4µg/ml) e apenas 3 (15%) isolados foram considerados 
resistentes (CIMs ≥64µg/ml) pela técnica de quantificação de ergosterol. Conclusões: 
1. As leituras visuais e espectrofotométricas de ensaios com fluconazol apresentam 
grande semelhança de resultados; 2. O fenômeno de trailing moderado/intenso é muito 
freqüente com cepas de C tropicalis, dificultando a interpretação dos resultados; 3. A 
grande maioria (85%) das 20 amostras inicialmente identificadas como resistentes nos 
ensaios de microdiluição apresentaram redução de ergosterol em suas membranas 
quando expostas a droga, mostrando tratar-se de trailing; 4. Tais dados sugerem que a 
ocorrência de cepas de C. tropicalis verdadeiramente resistentes a fluconazol seja bem 
menos freqüente que o sugerido na literatura.  
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INTRODUÇÃO 2
1.1  Epidemiologia das infecções de corrente sangüínea por Candida spp. 
 
 
Nas últimas duas décadas, hospitais de países de todo o mundo 
vêm relatando o aumento significativo das infecções fúngicas invasivas, 
destacando–se aquelas causadas pelo gênero Candida. Estas infecções são 
de difícil diagnóstico e associadas à mortalidade atribuída da ordem de 50% 
(Colombo e Guimarães, 2003; Gudlaugsson et al., 2003).  
 
 
Wisplinghoff et al., (2004) reuniram dados do Surveillance and 
Control of Pathogens of Epidemiological (SCOPE) envolvendo 40 hospitais 
terciários de várias regiões dos Estados Unidos da América. No período de 
março de 1995 a setembro de 2002, um total de 24.179 episódios de 
bacteremias e fungemias foram documentadas e o gênero Candida foi o 4° 
agente mais comum isolado em hemoculturas, respondendo por 9% das 
infecções da corrente sangüínea posicionando-se após os casos de bacteremia 
por Staphylococcus coagulase-negativo 31%, Staphylococcus aureus 20% e 
Enterococcus spp. 9%. 
 
 
Mais recentemente, programa de vigilância em dois grandes 
centros médicos nos EUA encontrou incidência de candidemia anual de 8 
casos/100.000 habitantes (Kao et al., 1999) e atualmente esta incidência 
encontra-se em 10 casos/100.000 habitantes (Hajjeh et al., 2004). 
 
 
Na Europa, há dados recentes sugerindo que infecção por 
espécies de Candida em corrente sangüínea também seja um problema 
relevante. 
 
 
Na Suíça, foi conduzido um estudo de vigilância entre 1991 a 
2000 em 17 hospitais universitários e seus hospitais filiados, que 
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representavam em sua totalidade 79% de todos os hospitais terciários deste 
país. Observou-se Candida spp. como a sétima causa de infecções da corrente 
sangüínea correspondendo a 2,9% dos isolados de hemoculturas, sendo que 
sua incidência permaneceu inalterada durante os 10 anos do estudo, 5,4 
casos/100.000 habitantes (Marchetti et al., 2004).  
 
 
Na Inglaterra, estudo prospectivo conduzido de setembro de 1997 
a dezembro de 1999 em seis hospitais documentou 163 episódios de infecções 
de corrente sangüínea por Candida spp. isoladas de 136 pacientes. A 
incidência de candidemia foi de 18,7 casos/100.000 habitantes, com 
predominância dos casos ocorridos em Unidades de Terapia Intensiva (45,4%), 
seguidos dos pacientes cirúrgicos (Kibbler et al., 2003).  
 
 
Na Espanha, um estudo conduzido de janeiro de 2002 a 
dezembro de 2003 documentou 345 episódios de infecções de corrente 
sangüínea por Candida isolados de 341 pacientes. A incidência de candidemia 
foi de 4,3 casos/100.000 habitantes, sendo que 115 (33%) pacientes se 
encontravam em UTI (Unidades de Terapia Intensiva) (Almirante et al., 2005). 
 
 
Na Itália, um estudo epidemiológico prospectivo  conduzido pelo 
National Society of Medical Mycology (FIMUA) realizado de setembro de 1997 
a dezembro de 1999 documentou 634 episódios de fungemia isolados de 569  
pacientes. A incidência de candidemia foi de 3,8 casos/ 100.000 habitantes 
sendo que 254 (45%) pacientes se encontravam em UTI (Tortorano et al., 
2004).   
 
 
As populações de risco para o desenvolvimento de candidemia 
têm sido documentadas em séries clínicas publicadas em várias partes do 
mundo. 
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Pacientes com internação prolongada e portadores de diferentes 
doenças degenerativas ou neoplásicas, assim como aqueles submetidos a 
transplante de órgãos, grandes cirurgias e uso de antibióticos por longos 
períodos são os que preferencialmente apresentam candidemias hospitalares 
(Colombo e Guimarães, 2003). 
 
 
Em um estudo prospectivo realizado nos EUA, foram identificados 
1.593 pacientes com candidemia, sendo 1.449 (91%) adultos e 144 (9%) 
crianças. Desses pacientes, 96% apresentaram ≥ 1 doença de base relevante, 
85% tinha ≥ 2 e 66% ≥ 3 doenças de base relevantes. Analisando estes casos, 
foi observado que 581 deles (36%) haviam sido submetidos à cirurgia, 418 
pacientes (26%) eram diabéticos, 416 (26%) eram portadores de câncer em 
atividade, e 325 (24%) estavam recebendo terapia imunossupressora (Pappas 
et al., 2003).  
 
 
No Canadá, em um estudo realizado por St-Germain et al., (2001) 
em 51 hospitais terciários foram documentados 415 episódios de candidemia. 
Entre a população de risco identificada, 96 pacientes (28%) eram portadores de 
câncer, 24 (7%) eram diabéticos, 20 (6%) tinham sido submetidos a transplante 
de órgãos, 20 (6%) apresentavam insuficiência renal, 10 (3%) sofreram 
queimaduras, 6 (2%) sofreram trauma, 6 (2%) eram portadores do vírus da 
imunodeficiência adquirida (HIV) e 5 pacientes (2%) eram recém-nascidos 
prematuros. 
 
 
Na Europa, em um estudo realizado pelo European Organization 
for Research and Treatment of Cancer (EORTC) em 30 hospitais terciários, 
foram documentadas 270 episódios de candidemia com 249 destes episódios 
(92%) em pacientes portadores de câncer.  Episódios de candidemia ocorreram 
em 90 pacientes com tumores sólidos e 159 com doença hematológica 
maligna. Dos pacientes com tumores sólidos haviam 26 episódios (29%) com 
tumor localizado no trato genitourinário, 26 (29%) no trato gastrointestinal e 23 
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(25%) em cabeça e pescoço. Entre os pacientes com doença hematológica 
maligna haviam 110 episódios (69%) com leucemia aguda, 30 (19%) com 
linfoma, 14 (9%) com mieloma múltiplo e 5 episódios (3%) com leucemia 
crônica (Viscoli et al., 1999).   
 
 
Na Itália, Pagano et al., (1999) realizaram estudo retrospectivo 
sobre candidemia em pacientes com doença hematológica maligna, sendo que 
foram documentados 76 episódios de candidemia em 73 pacientes. Entre os 
pacientes com doenças hematológicas malignas que evoluíram com 
candidemia foram identificados 29 casos (40%) de leucemia mielóide aguda, 20 
casos (27%) de linfoma não-Hodgkin, 14 (19%) de leucemia linfoblástica 
aguda,  5 (7%) de doença de Hodgkin, 2 (3%) de mieloma múltiplo, e leucemia 
linfoblástica crônica, leucemia de células pilosas e anemia aplástica com 1 
caso cada. Pacientes com doença hematológica maligna refratária ao 
tratamento quimioterápico apresentaram candidemia em 32 casos (42%). Em 
28 pacientes (37%) a candidemia ocorreu durante a aplasia na fase de indução 
do tratamento. A presença de neutropenia antes do diagnóstico de candidemia 
ocorreu em 65 pacientes (86%), com contagem de neutrófilos < 100/ mm³ e 
tempo médio de 13 dias. Em 13 pacientes (17%) a infecção fúngica foi 
observada após o transplante de medula óssea sendo 11 alogênicos (14%) e 2 
autólogos (3%). 
 
 
No Brasil, Colombo et al., (1999) conduziram estudo retrospectivo 
em 6 hospitais terciários. Foram documentados 145 episódios de candidemia e 
somente 34% dos episódios (49 casos) de candidemia ocorreram em pacientes 
portadores de câncer. Em 12 episódios (8%) os pacientes haviam sido 
internados para tratamento de infecções bacterianas como pneumonia, 
meningite, síndrome de Fournier e endocardite. Na população de risco 
encontrada, 17 pacientes (12%) eram recém-nascidos prematuros, 15 (10%) 
possuíam diabetes melitus, 10 (7%) possuíam doença gastrointestinal, 9 (6%) 
apresentavam doença neurológica, 7 (5%) eram portadores de HIV, 6 (4%) 
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estavam desnutridos, 5 (3%) possuíam insuficiência renal crônica e 3 pacientes 
(2%) possuíam cirrose hepática. 
 
 
Ainda no Brasil, em um estudo prospectivo realizado por Nucci et 
al., (1998), foram documentados 43 episódios de candidemia em pacientes 
portadores de câncer. Neste estudo, 21 pacientes foram diagnosticados com 
doença hematológica maligna e 12 com tumor sólido. Entre os pacientes com 
doença hematológica maligna havia 17 com leucemia (11 leucemia mielóide e 
6 leucemia linfóide) e 4 pacientes com linfoma não-Hodgkin. Entre os pacientes 
com tumor sólido haviam 6 com carcinoma e 6 com sarcoma. Em 13 pacientes 
(39,4%) a candidemia ocorreu na fase inicial do tratamento quimioterápico. 
Pacientes com câncer em estágio terminal evoluíram para candidemia apenas 
em 4 casos (12,1%).  
 
 
Pacientes com doenças hematológicas malignas, principalmente 
com leucemia aguda, apresentam maior risco para a ocorrência de candidemia 
entre os pacientes portadores de câncer. Contudo, embora o câncer seja a 
doença de base mais freqüente em diferentes estudos, é importante observar 
que pelo menos 2/3 das candidemias ocorrem em pacientes não portadores de 
doenças malignas (Colombo e Guimarães, 2003). 
 
 
Pacientes internados em unidades de terapia intensiva  
contribuem hoje com significativa porcentagem das taxas de infecção 
hospitalar, embora correspondam a uma pequena parcela da população 
hospitalar. Pacientes internados em UTI apresentam risco de apresentar 
candidemia devido principalmente a procedimentos médicos invasivos a que 
são submetidos, ao tempo de internação prolongado, bem como a presença de 
bacteremias e a gravidade da doença de base (Kibbler et al., 2003).   
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Voss et al., (1996) realizaram estudo retrospectivo em um hospital 
terciário na Holanda, com 37 leitos de UTI, sobre candidemia em pacientes 
críticos. Foram isolados no período de janeiro de 1987 a dezembro de 1994, 40 
casos de Candida spp. em hemocultura. O tempo de internação dos pacientes 
na UTI até o isolamento da Candida em hemocultura foi de 14 dias. A 
incidência média de candidemia foi 5.5 por 10.000 pacientes/dia, variando de 
2.4 em 1990 para 7.4 em 1994. Em 51% dos pacientes Candida spp. foi o 
primeiro patógeno isolado em hemocultura. A presença de bacteremia antes da 
candidemia ocorreu em 33% dos pacientes e em 7% a bacteremia e a 
candidemia ocorreram simultaneamente.   
  
 
Nolla-Salas et al., (1997) realizaram um estudo prospectivo 
multicêntrico em 28 hospitais da Espanha, com total de 418 leitos de UTI sendo 
documentada a incidência de candidemia em pacientes não-neutropênicos 
(excluídos do estudo pacientes neutropênicos, transplantados de órgãos, HIV e 
queimados).  Entre outubro de 1991 a dezembro de 1992 foram documentados 
46 episódios de candidemia (30 cirúrgicos e 16 clínicos), com incidência de 1 
caso por 500 admissões na UTI. As doenças de base mais comuns 
encontradas foram perfuração gastrointestinal em 11 pacientes (24%), doença 
hepatobiliar em 8 (17,4%), tumor sólido em 8 (17,4%), pancreatite em 5  
(10,9%), trauma em 4 (8,7%), doenças neurológicas que necessitaram de 
cirurgia em 3 (6,5%), cirurgia cardíaca em 2 (4,3%), pneumonia em 6 (13%) e 
outras doenças clínicas em 10 pacientes (22%). Candida spp. foi isolada de 
outros sítios antes da candidemia em 41 pacientes (89%). 
 
 
A população pediátrica também está sujeita ao desenvolvimento 
de infecções fúngicas, sendo os neonatos a população de maior risco, e entre 
estes os pré - termos de muito baixo peso ao nascimento. No estudo conduzido 
por Stamos e Rowley (1995) nos EUA, entre janeiro de 1988 e outubro de 
1992, ocorreram 70 episódios de candidemia em 65 pacientes pediátricos. 
Destes, 16 pacientes (25%) eram prematuros. As doenças de base 
documentadas nesta casuística foram doença maligna em 10 pacientes (15%), 
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cardiopatia em 9 pacientes (14%), síndrome do intestino curto em 9 pacientes 
(14%), HIV em 2 pacientes e ausência de doença de base em 8 pacientes 
(12%). 
 
 
Zaoutis et al., (2004) nos EUA documentaram 189 episódios de 
infecções fúngicas de corrente sangüínea em 168 pacientes pediátricos. As 
doenças de base documentadas nesta casuística foram neoplasias em 24% 
dos pacientes, disfunções gastrintestinais em 15% e cardiopatias em 10% dos 
pacientes. 
 
 
A avaliação de fatores de risco para o desenvolvimento de 
candidemia foi documentada por diversos autores, utilizando estudos caso-
controle. Em revisão de literatura realizada por Voss et al., (1996) os seguintes 
fatores foram associados ao maior risco de desenvolvimento de candidemia: 
idade, azotemia, cateter venoso central, quimioterapia, colonização, quebra da 
barreira cutâneo-mucosa, reação enxerto versus hospedeiro, hemodiálise, 
hiperglicemia, uso de antibióticos de amplo espectro, neutropenia, nutrição 
parenteral, esteróides e cirurgia. 
 
 
Dentre todos os estudos disponíveis na literatura sobre fatores de 
risco para candidemia, destaca-se aquele conduzido por Wey et al., (1988). 
Neste trabalho realizado no Hospital Universitário de Iowa, entre julho de 1983 
a dezembro de 1986, os fatores de risco para candidemia foram identificados a 
a partir de estudo caso-controle. O maior fator de risco foi o uso de antibióticos 
administrados antes da candidemia com odds ratio (OR) de 12.50, seguida do 
isolamento de Candida de outros sítios antes da infecção hematogênica (OR 
10.34), realização de hemodiálise (OR 18.13), e uso de cateter de Hickman 
(OR 7.23). 
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Diante dos fatos apresentados anteriormente, fica evidente que 
as infecções por Candida na corrente sangüínea apresentam hoje alta 
incidência em hospitais terciários, sendo bastante conhecidos os fatores e 
populações de risco para esta complicação. Infecções hematogênicas por 
Candida aumentam custo e tempo de internação, sendo sua mortalidade 
atribuída da ordem de 40%. 
 
 
1.2 Importância das infecções por espécies não- albicans de 
Candida 
 
 
Infecções por Candida não-albicans adquiriram grande 
importância na medicina contemporânea. Em 1963, eram conhecidas apenas 5 
espécies de Candida como causadoras de doenças em seres humanos, sendo 
elas a C. albicans, C. tropicalis, C. stellatoidea (hoje considerada uma variante 
da C. albicans), C. parapsilosis e C. guilliermondii. Atualmente são conhecidas 
cerca de 17 espécies de Candida com importância clínica. Novas espécies de 
fungos relacionados a diferentes síndromes clínicas vêm aumentando 
progressivamente, sendo conseqüência de diversos procedimentos médicos 
invasivos bem como a depressão do estado imunológico dos pacientes 
atendidos em hospitais terciários (Lacaz, 2002). 
 
 
O aumento de infecções fúngicas por espécies não-albicans de 
Candida  foi registrado em diversos serviços da saúde do mundo todo. Alguns 
autores argumentam que tal fenômeno estaria relacionado à pressão seletiva 
do uso de fluconazol, visto que parte destas leveduras são primariamente 
menos sensíveis ou resistentes a esse azólico. Outro aspecto a ser 
considerado é que,  infecções por espécies de Candida não-albicans podem 
ser adquiridas via exógena, durante procedimentos médicos invasivos. Tais 
como a utilização de cateter venoso central e alimentação parenteral (Colombo 
e Guimarães, 2003). 
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Pfaller et al., (2005) avaliaram 140.767 isolados clínicos  de 
leveduras provenientes de 127 centros médicos distribuídos entre Ásia (23 
centros), América Latina (16 centros), Europa (74 centros), América do Norte 
(12 centros) e Oriente Médio (2 centros). Esses isolados foram obtidos de 
diferentes materiais biológicos como sangue, trato genital, trato gastrointestinal 
e trato respiratório, no período de janeiro de 1997 a dezembro de 2003. Mais 
de 16 espécies diferentes de Candida foram isoladas sendo que Candida 
albicans foi a espécie mais frequente (66,2%). Uma diminuição no número de 
isolados de C. albicans foi observada no decorrer dos 7 anos de estudo, 
variando de 10 a 11%. Em contraste, durante este mesmo período observou-se 
um aumento no número de isolados de C.tropicalis e C. parapsilosis de 2,9% e 
3,1%, respectivamente.  
 
 
Este trabalho deixa claro a importância das espécies não-albicans 
em infecções superficiais e invasivas por Candida spp. em países do mundo 
todo. Em pacientes com fungemia por Candida spp., diferentes séries no 
mundo todo têm mostrado o crescente papel de espécies não-albicans, 
particularmente C. parapsilosis, C. tropicalis, C. glabrata e C. krusei. 
 
 
Na França, Martin et al., (2005) realizaram um estudo 
retrospectivo para determinar a etiologia de espécies de Candida isoladas de 
infecções hematogênicas. A espécie mais freqüente foi Candida albicans em 
49,5% dos episódios, seguida de C. glabrata (12,6%), C. parapsilosis (12,1%) e 
C. tropicalis (6,2%). 
 
 
Na Espanha, Almirante et al., (2005) conduziram um estudo 
prospectivo sobre candidemia no período de janeiro de 2002 a dezembro de 
2003. Foram isolados 345 episódios de fungemia com predominância de 
Candida albicans (51%), seguido por C. parapsilosis (23%), C. tropicalis (10%), 
C. glabrata (9%), C. krusei (4%) e outras espécies (3%). 
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Na Itália, Bassetti et al., (2006) conduziram um estudo 
retrospectivo a fim de avaliar a etiologia das candidemias em pacientes críticos 
no período de 1999 a 2003. A distribuição das espécies de Candida que 
causaram candidíase hematogênica foram Candida albicans em 40% dos 
pacientes, C. parapsilosis em 23%, C. glabrata em 15%, C. tropicalis em 9% e 
outras espécies em 13% dos pacientes. 
 
 
Godoy et al., (2003), num estudo prospectivo multicêntrico de 
candidemia envolvendo 5 hospitais de 4 países da América Latina, avaliaram 
os agentes etiológicos relacionados a 103 casos de fungemia documentados 
entre os anos de 1999 e 2000.  Nesta casuística de 103 amostras de espécies 
de Candida observou-se que C. albicans foi responsável por 42% do total de 
isolados encontrados. As espécies C. tropicalis (24%) e C. parapsilosis (21%) 
foram as principais espécies de Candida não-albicans reportadas. Os autores 
comentam que amostras de C. glabrata foram responsáveis por 8% das 
infecções descritas. 
 
 
No Brasil, Aquino et al., (2005) realizam um estudo retrospectivo 
de infecções da corrente sangüínea num hospital terciário, o Hospital de 
Clínicas de Porto Alegre, entre 1998 a 2004. Foram documentados 131 
episódios sendo que a distribuição das espécies deu-se da seguinte forma: C. 
albicans (45%), C. parapsilosis (24.4%), C. tropicalis (15.3%), C. glabrata 
(6.9%), C. krusei (4.6%) e 3.8% outras espécies (C. pelicullosa, C. 
guilliermondii, C. lusitaniae e C. kefyr). Candida albicans foi identificada com a 
espécie mais prevalente (45%), contudo as espécies não-albicans foram 
predominantes (55%). 
 
 
Ainda no Brasil, no período de agosto de 2002 a agosto de 2003 
Antunes et al., (2004) conduziram estudo prospectivo na Santa Casa Complexo 
Hospitalar na cidade de Porto Alegre, para determinar a distribuição das 
espécies de Candida associadas à candidemia. A maioria dos episódios 
 
INTRODUÇÃO 12
(51,6%) ocorreu por espécies outras que Candida albicans, incluindo C. 
parapsilosis (25,8%), C. tropicalis (13,3%), C. glabrata (3,3%), C. krusei (1,7%) 
e outras espécies (7,5%). 
 
 
Colombo et al., (2003) conduziram estudo em 5 hospitais 
terciários e documentaram 200 episódios de infecções fúngicas por espécies 
de Candida sequencialmente obtidas. C. albicans foi a espécie mais frequente, 
responsável por 41,5% dos episódios seguida por C. tropicalis e C. parapsilosis 
com 24% e 20,5% respectivamente. Nesta casuística, tendo em vista a baixa 
incidência de C. glabrata (4,5%) e C. krusei (1%), o aumento de espécies não-
albicans não parece estar relacionado à pressão seletiva do uso do fluconazol, 
mesmo porque este antifúngico é pouco utilizado para profilaxia ou tratamento 
de infecções fúngicas sistêmicas nos hospitais públicos avaliados no Brasil 
devido seu alto custo. Este aspecto deixa claro que outros fatores, além da 
pressão seletiva de azólicos, estão envolvidos no aumento verificado de 
espécies não-albicans. 
 
 
Diante dos dados da literatura revisados nos parágrafos 
anteriores, parece evidente que a prevalência de espécies de Candida não-
albicans no Brasil e, aparentemente na América Latina, é predominantemente 
relacionada a C. tropicalis e C. parapsilosis. Este comportamento é diferente da 
realidade dos Estados Unidos e países da Europa onde há, claramente, maior 
ocorrência de isolados de C. glabrata e menor ocorrência de isolados de C. 
tropicalis e C. parapsilosis. Contudo, na maioria das casuísticas analisadas, C. 
tropicalis encontra-se entre as três espécies de Candida não albicans mais 
prevalentes. (Pfaller et al., 2001; Colombo et al., 2003b; Goldani e Mario, 
2003).  
 
 
 
 
 
 
INTRODUÇÃO 13
1.3. Candida tropicalis: um patógeno emergente 
 
 
Candida tropicalis possui considerável potencial biológico como 
agente oportunista quando o hospedeiro encontra-se neutropênico, quando há 
supressão da microbiota pelo uso de antimicrobianos e danos na mucosa 
intestinal (Pfaller et al., 2004). Sua patogenicidade tem sido comprovada em 
modelos animais e estudos clínicos. 
 
 
Sob o ponto de vista biológico, C. tropicalis é considerada 
levedura de crescimento rápido sendo que após três dias de cultivo em meio de 
cultura Sabouraud Dextrose Ágar, isolados de C. tropicalis apresentam um 
aspecto macroscópico cremoso.   Microscopicamente, é capaz de apresentar 
arranjos de blastoconídios em cadeia, ao longo das hifas e pseudo-hifas 
ramificadas. Suas principais características bioquímicas incluem a assimilação 
de açúcares (dextrose, maltose, sacarose, lactose, galactose, melibiose, 
celobiose, inositol, xylose, rafinose, trehalose, dulcitol, KNO3 ), assim como sua 
fermentação (dextrose, maltose, sacarose, lactose, galactose, trehalose, 
celobiose) (Larone, 1995). 
 
 
O primeiro passo para a infecção de tecidos por C. tropicalis é a 
adesão desse microorganismo à superfície das células epiteliais. O 
reconhecimento de componentes da matriz epitelial é fundamental para adesão 
microbiana e parece ser espécie-específica. A fibronectina (glicoproteína 
dimérica que faz parte da matriz extracelular, é onipresente em todos os 
tecidos do hospedeiro) age como receptor ao qual a C. tropicalis se liga, 
permitindo também sua adesão ao endotélio vascular (De Muri, 1996). Após a 
adesão à superfície do epitélio ou endotélio, proteinases auxiliam no processo 
de invasão tecidual (Walsh e Merz, 1986).   
 
 
 
